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“Confiar en uno mismo es ir mas  
allá de los obstáculos, es considerarse 
capaz cuando los demás dudan, es  
hacer de tu vida un reto.” 










“Si solo te concentras en tus errores, 
 no veras tus logros. Si solo ves lo  
que te falta, no disfrutarás el aquí  







La medicina tradicional es una parte importante y con frecuencia 
subestimada de los servicios de salud. En algunos países, la medicina 
tradicional o medicina no convencional suele denominarse medicina 
complementaria. Históricamente, la medicina tradicional se ha utilizado 
para mantener la salud, y prevenir y tratar enfermedades, en particular 
enfermedades crónicas. 1 
El Rubus Idaeus, tuvo origen en Europa y Norte de Asia, ha sido utilizado 
en las medicinas tradicionales asiáticas como la Ayurvédica o la China. La 
producción de esta especie ha aumentado considerablemente en las dos 
últimas décadas.2 
En cuanto a las propiedades terapéuticas de la hoja de frambuesa, se 
describen efectos tales como: efectos relajantes uterinos, propiedades 
citotóxicas hacia células leucémicas HL-60 y efecto antibacteriano contra 
Gram positivo (Bacillus subtilis y Bacillus polymyxa) y gramnegativos 
microrganismos (Azobacter s.p., Pseudomonas s.p.).3 
Además, tradicionalmente, la hoja de frambuesa ha sido recomendado para 
tratar varios trastornos más comúnmente relacionados con la 
menstruación, el parto y dolencias del tracto gastrointestinal y otros fines.4 
A pesar de que dicha planta ha sido estudiada, encontrándose múltiples 
beneficios, no contamos con antecedentes investigativos de Rubus Idaeus 
sobre la fertilidad, lo que nos motivó a realizar el procedimiento en ratas, 
con la finalidad de establecer los efectos de la hoja de frambuesa sobre la 
fertilidad y peso de las mismas.  
Por otro lado, en el estudio de Evans, el perfil botánico, la composición 
química y la actividad antioxidante de hojas de frambuesa roja indígena 
(Rubbus Idaeus L.) fueron investigadas, encontrándose: Ácidos fenoles 
carboxílicos (1.13 g%), esteroles (0.89 g%), quercitrina (15.63 mg%), ácido 
p-cumárico (17.55 mg%), ácido ferúlico (4,88 mg%), ácido ascórbico (4,39 
 
 
g%), taninos (9.88 g%), y flavonoides (0.50 g%)5, siendo estos dos últimos 
componentes de nuestro interés investigativo, ya que en otros estudios 
científicos tales como:  
“Efecto del extracto alcohólico de Mimosa púdica (mimosa) sobre la 
fertilidad en ratas”6, “Extracto etanólico de las flores de Laccopetalum 
giganteum (pacra-pacra) sobre la fertilidad en ratas” 7; han comprobado que 
la presencia de taninos, flavonoides y compuestos fenólicos tienen efectos 
sobre la fertilidad en ratas como anticonceptivo y fertilizador, en diferentes 
dosis.  
A su vez, al indagar la bibliografía, encontramos que la presencia de 
flavonoides en la hoja de frambuesa, estaría ligado a la presencia de 
fitoestrógenos, ya que, en este grupo de metabolitos, la presencia de 
Naringenina ha sido caracterizada como uno de los fitoestrógenos más 
potentes, como también lo son la Genisteína y Daitseína en el grupo de 
isoflavonas, los cuales, en la actualidad se caracterizan por tener actividad 
estrogénica en los animales y humanos. 8 
La importancia de los fitoestrógenos radica principalmente en que pueden 
actuar como agonistas o antagonistas estrogénicos, ya que ejercen sus 
efectos tanto en el macho como en la hembra en tejidos donde existen 
receptores para estrógenos (ER).9  
Por consiguiente, al estudiar la hoja de frambuesa (Rubbus Idaeus), con 
tan diversas aplicaciones terapéuticas en la Medicina Tradicional; 
queremos saber si su efecto tiene una propiedad vinculada con la fertilidad, 
peso y algún otro efecto en ratas.  
Además, considerando la composición química de la hoja de frambuesa, 
conociendo sus beneficios y efectos sobre la fertilidad en ratas, puedan 
hacerse posteriormente ensayos clínicos en seres humanos, promoviendo 
el uso o la creación de métodos anticonceptivos con taninos y flavonoides 
como principio activo, destacando los beneficios concomitantes cómo 





Históricamente, la medicina tradicional se ha utilizado para mantener la 
salud, prevenir y tratar enfermedades; siendo de interés personal la salud 
sexual y reproductiva. La hoja de Rubbus Idaeus, utilizado en las medicinas 
tradicionales asiáticas como la Ayurvédica o la China, tiene como 
principales compuestos químicos flavonoides y taninos, los cuales, en 
estudios similares, se asocian a un efecto sobre la fertilidad. 
Objetivos: Determinar si la administración por vía oral del extracto 
etanólico de las hojas de Rubbus Idaeus (hoja de frambuesa) tiene efecto 
sobre la fertilidad y peso en ratas Norvegicus.Wistar. 
Material y métodos: Estudio experimental, prospectivo, longitudinal; 
realizado en el laboratorio y bioterio de la Universidad Católica de Santa 
María. Arequipa, abril – junio del 2018. 
La unidad experimental fue de 20 Ratas hembras albinas de la especie 
Ratus Norvegicus Wistar, divididas aleatoriamente en cuatro grupos de 
cinco animales cada uno. Al Grupo I se le administró el extracto etanólico 
de la hoja de Rubbus Idaeus por vía oral 500 mg/Kg, el Grupo II y III recibió 
250 Y 50 mg/Kg respectivamente; expuestas por un periodo de 21 días. El 
Grupo IV fue de control, con solución de agua destilada 50 ml/kg, por 21 
días. Dentro del periodo de administración, cada subgrupo se juntó con tres 
machos a partir del día 18, para el apareamiento. El efecto del extracto 
sobre la fertilidad en ratas, se evaluó mediante la presencia de preñez, el 
tamaño de la camada al nacimiento, tamaño de la camada al destete, tasa 
de mortalidad al nacimiento y tasa de mortalidad al destete.  
Se realizó una evaluación de peso al inicio y al final de la administración del 
extracto a los grupos experimentales y de control, para posteriormente 
compararlos entre sí. Así mismo se realizó el análisis fitoquímico y 
cromatografía del extracto etanólico de la hoja de Rubbus Idaeus. 




Análisis estadístico: Se utilizó el análisis de varianza (ANOVA) para la 
identificación del efecto del extracto de hojas de Rubbus Idaeus 
(frambuesa) sobre el tamaño de la camada al nacimiento, tamaño de la 
camada al destete de los diferentes grupos de estudio. Para determinar 
eventos de preñez, se utilizó Chi cuadrado. Estas pruebas se realizaron 
con un nivel de significancia del 5%. 
Así mismo, para la comparación de los pesos y diferencia del tamaño de la 
camada al nacimiento, destete, tasas de mortalidad al nacimiento y destete 
entre los diferentes grupos experimentales con el grupo control se utilizó T 
Student. 
Resultados: La administración del extracto etanólico de las hojas de 
Rubbus Idaeus tuvo diferencia estadística significativa, demostrando un 
efecto sobre la fertilidad. Los eventos de preñez disminuyeron 
significativamente a mayor dosis de administración. Con respecto al 
tamaño de la camada al nacimiento y destete, el número de crías disminuyo 
significativamente a mayor dosis. Sin embargo, la tasa de mortalidad de 
crías al nacimiento y al destete, no presentaron diferencia estadística 
significativa, por lo que deducimos que el extracto de hojas de Rubus 
Idaeus no produce efectos nocivos en las crías. 
En tanto el efecto del extracto sobre el peso en ratas, se determinó que, a 
mayor dosis de administración el peso incrementa, a diferencia del grupo 
control que mantiene su peso inicial. 
De acuerdo al análisis fitoquímico, los flavonoides, compuestos fenólicos y 
taninos estuvieron en mayor cantidad en el extracto etanólico,  










Historically, traditional medicine has been used to maintain health, prevent 
and treat diseases; sexual and reproductive health being of personal 
interest. The Rubbus Idaeus leaf, used in traditional Asian medicines such 
as Ayurvedic or Chinese, has as main chemical compounds flavonoids and 
tannins, which, in similar studies, are associated with an effect on fertility. 
Objectives: To determine if the oral administration of the ethanolic extract 
of Rubbus Idaeus leaves (raspberry leaf) has an effect on fertility and weight 
in Norvegicus.Wistar rats. 
Material and methods: Experimental, prospective, longitudinal study; 
carried out in the laboratory and bioterium of the Catholic University of Santa 
María. Arequipa, April - June 2018. 
The experimental unit was 20 female albino rats of the Ratus Norvegicus 
Wistar species, randomly divided into four groups of five animals each. 
Group I was administered the ethanol extract of the Rubbus Idaeus leaf 500 
mg / kg orally, Group II and III received 250 and 50 mg / kg respectively; 
exposed for a period of 21 days. Group IV was control, with distilled water 
solution 50 ml / kg, for 21 days. Within the administration period, each 
subgroup was joined with three males from day 18, for mating. The effect of 
the extract on fertility in rats was evaluated by the presence of pregnancy, 
the size of the litter at birth, litter size at weaning, mortality rate at birth and 
weaning mortality rate. 
A weight evaluation was carried out at the beginning and at the end of the 
administration of the extract to the experimental and control groups, to 
subsequently compare them with each other. Likewise, the phytochemical 
analysis and chromatography of the ethanolic extract of the Rubbus Idaeus 
leaf were carried out. 
The code of ethics of research in experimental animals was respected. 
Statistical analysis: Analysis of variance (ANOVA) was used to identify the 
effect of Rubbus Idaeus leaf extract (raspberry) on litter size at birth, size of 
 
 
litter at weaning of the different study groups. To determine pregnancy 
events, Chi square was used. These tests were performed with a level of 
significance of 5%. 
Likewise, for the comparison of the weights and difference of litter size at 
birth, weaning, mortality rates at birth and weaning among the different 
experimental groups with the control group, Student's T was used. 
Results: The administration of the ethanolic extract of Rubbus Idaeus 
leaves had a statistically significant difference, demonstrating an effect on 
fertility. Pregnancy events decreased significantly at higher administration 
doses. With respect to litter size at birth and weaning, the number of 
offspring decreased significantly at higher doses. However, the mortality 
rate of offspring at birth and at weaning did not show significant statistical 
difference, so we conclude that the extract of Rubus Idaeus leaves does not 
produce harmful effects on the offspring. 
While the effect of the extract on weight in rats, it was determined that, at a 
higher dose of administration, the weight increases, unlike the control group 
that maintains its initial weight. 
According to the phytochemical analysis, the flavonoids, phenolic 
compounds and tannins were in greater quantity in the ethanolic extract, 
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1. PROBLEMA DE INVESTIGACIÓN 
1.1 Enunciado  
Efecto de la hoja de Rubus idaeus (frambuesa), sobre la fertilidad y 
peso en ratas (Norvegicus). 
 
1.2 Descripción del problema 
A. Área de conocimiento 
Área general: Ciencias de la salud 
Área específica: Obstetricia 
Especialidad: Salud Sexual y Reproductiva 
Línea: Fertilidad  
B. Análisis u operación de variables 
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• Presencia de preñez  • Si  
• No  
• Tamaño de la camada al 
nacimiento 
• 8 a 12 crías 
• < a 8 crías 
• >a 12 crías 
 
• Tamaño de la camada al 
destete 
• 6-10 crías 
• < a 6 crías 







• Tasa de mortalidad al 
nacimiento  
• 16-25 por cada 100 
crías 
• <16 por cada 100 
crías. 
• >25 por cada 100 
crías. 
• Tasa de mortalidad al destete • 16-25 por cada 100 
crías 
• <16 por cada 100 
crías. 
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crías 
• <16 por cada 100 
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• >25 por cada 100 
crías. 
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crías 
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crías. 
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crías. 
 
Efecto de la 
Hoja Rubus 
idaeus sobre el 






• Peso antes y después de la 
administración del extracto. 
• Aumento de peso 
• Disminuyo de peso 
• Igual peso 
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• Peso antes y después de la 
administración del suero 
fisiológico. 
• Aumento de peso 
• Disminuyo de peso 




C. Interrogantes básicas 
 
1. ¿Cuál es el efecto de 50, 250 y 500 mg/kg del extracto de hoja de 
Rubus idaeus sobre la fertilidad de las ratas hembras? 
 
2. ¿Cuál es el efecto de 50, 250 y 500 mg/kg del extracto de hoja de 
Rubus idaeus sobre el peso de las ratas hembras? 
 
3. ¿Existe algún otro efecto de la hoja de Rubus idaeus en las ratas 
hembras? 
 
4. ¿Existe diferencia sobre la fertilidad entre las ratas hembras que 
consumieron el extracto de las que solo consumieron agua 
destilada? 
 
5. ¿Existe diferencia sobre el peso de las ratas hembras que 
consumieron el extracto de las que solo consumieron agua 
destilada? 
 
D. Tipo de investigación: 
El presente estudio corresponde a una investigación longitudinal, 
prospectiva y de laboratorio. 
 
E. Diseño de investigación: 
Prospectivo, longitudinal, experimental. 
 





1.3 . Justificación del Problema 
1.3.1. Relevancia Social:  
En los últimos reportes de la INEI (2016), encontramos que la Tasa Global 
de Fecundidad estimada para el área rural fue 43,5% más alta que la del 
área urbana 30.3%, también muestra que, en los hogares del quintil inferior 
de riqueza, las mujeres tenían en promedio más hijas y/o hijos (3,4), en 
contraste con las de los hogares del quintil superior de riqueza (2,0). 10 
Teniendo en cuenta las cifras antes mencionadas deducimos que la 
población más vulnerable tiene poco acceso a información y proporción de 
métodos anticonceptivos, o no acepta métodos anticonceptivos ya sea por 
la composición farmacológica del método, por su religión, creencia o por 
posturas que puede optar la pareja con la misma usuaria. Produciéndose 
mayor incremento en la tasa de fecundidad. 
Con el presente proyecto buscamos aportar a la sociedad introducir nuevos 
métodos anticonceptivos, con principios activos de origen natural (vegetal) 
como taninos y flavonoides, los cuales se encuentran en el perfil botánico 
de la hoja de frambuesa,  
1.3.2. Interés personal:  
Siendo tan importante la salud sexual y reproductiva en mujeres de edad 
fértil, como Obstetras, debemos velar porque la pareja goce plenamente de 
su sexualidad y haga uso de su derecho de concebir. De ahí nace nuestro 
interés por mejorar los conocimientos de las mujeres en cuanto al uso de 
métodos anticonceptivos, respetando las creencias y costumbres de la 
población que se abstiene de utilizar fármacos, y que prefieren optar por 
métodos naturales (coito interrumpido, método del ritmo, método de 
Billings).  
Nuestro interés al estudiar la hoja de frambuesa es demostrar su efecto 
sobre la fertilidad en ratas ya sea como anticonceptivo o fertilizador. 
Promoviendo posteriormente el uso o creación de métodos anticonceptivos 
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con principios activos de origen natural (vegetal), con la finalidad de llegar 
a toda la población. 
1.3.3. Relevancia Académica:  
Como estudiantes de Obstetricia dentro de nuestra malla curricular de 
estudios, se incluyen asignaturas de química, bioquímica, farmacología, y 
microbiología; las cuales nos aportaron conocimientos necesarios para 
poder realizar investigaciones de nivel experimental. Por lo que 
consideramos que, al priorizarse la parte práctica en los estudiantes, 
fomentaríamos la contribución de nuevos aportes científicos.  
1.3.4. Originalidad:  
A pesar que la hoja de frambuesa tiene múltiples propiedades terapéuticas, 
aun no se han realizado estudios bioquímicos donde se permita reconocer 
su efecto sobre los distintos sistemas como el aparato reproductor, para 
verificar su efecto estrogénico y probar dicho efecto sobre la fertilidad y 
peso en ratas.  
2. OBJETIVOS 
• Establecer el efecto de 50, 250, 500 mg/Kg del extracto de la hoja de 
Rubus idaeus sobre la fertilidad en ratas hembras. 
• Establecer el efecto de 50, 250, 500 mg/Kg del extracto de la hoja de 
Rubus idaeus sobre el peso ratas hembras. 
• Identificar las diferencias de la fertilidad entre las ratas que se les 
administró el extracto de la hoja de Rubus idaeus de las que no se les 
administró. 
• Identificar las diferencias del peso entre las ratas que se les administró 
el extracto de la hoja de Rubus idaeus de las que no se les administró 
• Conocer si el extracto de la hoja de Rubus idaeus tiene algún otro 
efecto en las ratas hembras.  
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3. MARCO TEÓRICO 
3.1 MARCO CONCEPTUAL 
3.1.1. Rubus idaeus  
A. Introducción:  
Popularmente conocido en nuestro país como frambuesa, frambueso 
también conocida como fresa del bosque. El frambueso rojo (Rubus idaeus 
L.) tiene sus orígenes, en forma silvestre, en el monte Ida de la isla de Creta 
(Grecia) y por ello Linneo denominó la especie como Idaeus. Sin embargo, 
otros autores sugieren que esta especie se extendió a partir de las 
montañas de Ida en Turquía, es una planta originaria de Grecia 
encontrándose difundido en estado natural en Europa y Asia Menor. 11 
B. Uso tradicional del Rubus idaeus: 
Dioscórides en el siglo I describió algunos usos medicinales para las moras 
y para las frambuesas. Aparte de su empleo en alimentación (sabor 
agridulce muy agradable), recomendaba las flores del frambueso trituradas 
en aceite para tratar inflamaciones oculares, y para los problemas 
estomacales. Continuó empleándose en la Edad Media y, posteriormente, 
en un tratado inglés de 1597 se presenta dibujada una imagen muy real de 
la frambuesa roja y se vuelven a citar sus cualidades beneficiosas para 
problemas en los ojos y en la boca.  
Algunas especies de Rubus han sido utilizadas en las medicinas 
tradicionales asiáticas como la Ayurvédica o la China. Rubus idaeus, 
aunque es europea, también se utiliza en estas medicinas ya que se 
extendió también por Asia a través de la ruta de la seda. 
En Bulgaria, Macedonia y Rumania se cultiva hasta cierto punto. El uso 
tradicional de la hoja de frambuesa se ha documentado continuamente en 
los manuales, farmacológicos y literatura científica. El uso medicinal 
tradicional de la hoja de frambuesa ha sido recomendado para tratar varios 
trastornos más comúnmente relacionados con la menstruación, el parto y 
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dolencias del tracto gastrointestinal y otros fines. Han sido documentados 
en manuales y artículos científicos como: British Pharmaceutical Codex, 
British Herbal Pharmacopoeia, entre otros. 12   
La producción de esta especie ha aumentado considerablemente en las 
dos últimas décadas. En la actualidad se cultiva en unos 40 países del 
mundo, estimándose una producción mundial de más de 400.000 toneladas 
al año.13 
C. Descripción general: 
El frambueso es un arbusto leñoso de entre 1,5 y 2,5 m de altura, 
caducifolio que está formado por una corona perenne que cada año, a 
principios de la primavera, emite varias ramas o brotes directamente desde 
las yemas de la corona, o bien desde las adventicias que se forman a lo 
largo de todo el sistema radical. Las hojas de frambueso son alternas, 
compuestas y estipuladas, formadas por 5-7 foliolos ovales y doblemente 
aserrados, de color verde en el haz y ligeramente blanquecino en el envés, 
con abundante vellosidad, e incluso ligeras espinas, y nervios muy 
marcados. 14 La frambuesa es una planta bastante resistente a las bajas 
temperaturas invernales y a los fuertes calores estivales, crece de manera 
silvestre en todos los países de clima templado, por lo que en Perú; se 
produce principalmente en La Libertad, Cajamarca, Arequipa, Moquegua y 
Lambayeque.15  
D. Taxonomía: 
Encontramos que las especies más conocidas del género Rubus son: 
Rubbus Idaeus (Frambuesa Rojo), R. strigosus (Frambuesa Silvestre) y R. 
occidentalis (Frambuesa Negra). De los cuales recalcaremos del Rubbus 







Subgénero: idaeobatus (frambuesos) eubatus (moras). 16 
E. Composición química del Rubus idaeus: 
Últimos estudios realizados en “The University of Medicine and Pharmacy, 
Faculty of Pharmacy, describe el perfil botánico, composición química y 
actividad antioxidante de las hojas de frambuesa roja indígena (Rubbus 
Idaeus L.). En dicho estudio, la caracterización microscópica fue 
determinada por medio de microscopía electrónica de barrido y secciones 
transversales. Poli fenoles, esterólicos compuestos y ácido ascórbico, se 
determinaron mediante cromatografía en capa fina, espectrofotométrica y 
la capacidad de potencia se utilizó para la evaluación de la actividad 
antioxidante; encontrándose que las hojas de frambuesa son una fuente 
de: 
• Taninos (9.88 g%), 
• Flavonoides (0.50 g%), 
• Ácidos fenol carboxílicos (1.13 g%) 
• Esteroles (0.89 g%). 
• Quercitrina (15.63 mg%), 
• Acido p-cumárico (17.55 mg%), 
• Ácido ferúlico (4,88 mg%) 
• Ácido ascórbico (4,39 g%). 
La actividad antioxidante fue débil en comparación con referencia estándar 
(ácido clorogénico). El producto herbal es una fuente de compuestos 
naturales con moderada actividad antioxidante.17 
a) Taninos 
Los taninos son glucósidos de polipéptidos derivados del ácido gálico, son 
metabolitos secundarios ampliamente distribuidos en varios sectores del 
reino vegetal, así como Mimosa Púdica, Persea americana y Manayupa, 
que están descritos como nuestros antecedentes investigativos.  
Los taninos se distinguen por las siguientes características generales: 
• Solubilidad en agua 
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• Masa molecular entre 500 y 3000 – 5000 
• Estructura y carácter polifenólico (12-16 grupos fenólicos y 5 -7 
anillos aromáticos por cada 1000 unidades de masa molecular relativa) 
• Complejación intermolecular (astringencia) 
• Características estructurales (dos motivos estructurales mayores, 
proantocianidinas o taninos condensados y taninos hidrolizables, más 
un tercer grupo minoritario, los florotaninos) 
La clasificación de los taninos se realiza comúnmente en dos grandes 
grupos: 
1) Los hidrolizables (Obtiene el pirogalol):  
La hidrólisis se puede realizar por medio de ácido diluido y caliente, o 
por la acción de una diastasa especial producida por el Aspergillus niger 
llamada tanasa. Según los productos que se obtengan en la hidrólisis, 
este grupo de taninos se divide en dos subgrupos:  
• Aquellos que producen azúcares (generalmente glucosa) y ácidos 
fenólicos. Pueden ser heterósidos o ésteres, de la glucosa con los 
ácidos fenólicos o con sus dépsidos. 
• Taninos hidrolizables en ácidos fenólicos o dépsi-taninos: Los dépsi-
taninos se diferencian de los taninos glicosídicos en que por 
desdoblamiento hidrolítico no producen azúcares, sino únicamente 
ácidos fenólicos o sus dépsidos.18 
2) Los condensados (Obtiene el catecol). 
Taninos no hidrolizables o condensados o catéquicos. Se trata de 
principios curtientes que no se pueden hidrolizar porque contienen un 
esqueleto carbonado continuo. Fundidos con álcalis generan 
pirocatequinas. Con ácidos a ebullición no se hidrolizan, sino que 
producen un precipitado rojo llamado flobáfeno o tanino rojo insoluble.19 
b) Flavonoides:  
Los flavonoides se encuentran entre los compuestos bioactivos de los 
alimentos. Así se conocen a los componentes que influyen sobre las 
actividades fisiológicas o celulares y que pueden aportar beneficios a la 
salud. También se les denomina fitoquímicos, Fito nutrientes, o nutrientes 
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no tradicionales. Uno de los grupos más numerosos de estos Fito nutrientes 
son los flavonoides y sus polímeros.20 
Los flavonoides constituyen un grupo amplio de fenoles naturales, se 
encuentran tanto como agliconas libres o en forma de heterósidos. En la 
actualidad se conocen más de 2000 de estos compuestos, de los cuales 
unos 500 se encuentran en estado libre. Proceden del metabolismo 
secundario de los vegetales a través de la ruta del ácido shikímico y 
policétidos. Están ampliamente distribuidos en las plantas superiores, 
sobre todo en las partes aéreas: hojas, flores, frutos.  
En su estructura, los flavonoides poseen como unidad básica un esqueleto 
de quince átomos de carbono provenientes de la malonil CoA y del p-
cumaril CoA. Son estructuras del tipo C6-C3-C6 con dos anillos aromáticos 
(A y B) unidos entre sí por una cadena de tres carbonos ciclada a través de 
un oxígeno (anillo C). Todos los flavonoides poseen un grupo carbonilo en 
la posición 4 y las variaciones se producen en las posiciones 1, 2 y 3 de la 
unidad C3 y en el anillo B. son estructuras hidroxiladas (OH) en el anillo 
aromático y por lo tanto son estructuras polifenólicas. De los tres anillos, el 
anillo A se biosintetiza a través de la ruta de los policétidos y el anillo B y C 
proceden de la ruta del ácido shikímico.          
La vía del ácido shikímico se inicia en los plastos por condensación de dos 
productos fotosintéticos, la eritrosa 4-P con el fosfoenolpiruvato (PEP), y 
por diversas modificaciones se obtiene el ácido shikímico, del cual derivan 
directamente algunos fenoles en los vegetales. Pero la vía del ácido 
shikímico normalmente prosigue, y la incorporación de una segunda 
molécula de PEP conduce a la formación de fenilalanina. La vía biosintética 
de los flavonoides comienza cuando la fenilalanina, por acción de la enzima 
fenilalanina amonioliasa (PAL) se transforma en ácido cinámico, que luego 
es transformado en ácido p-cumarínico por incorporación de un grupo 
hidroxilo a nivel de anillo aromático, y la acción de una CoA ligasa lo 
transforma en cumaril-SCoA, el precursor de la mayoría de los fenoles de 
origen vegetal, entre los que se encuentran los flavonoides.21 
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Los flavonoides se pueden clasificar dependiendo de la estructura de su 
esqueleto base, en: 
• Flavanona: cuando la estructura base posee un grupo carbonilo en 
la posición cuatro. Son precursores de otros flavonoides más complejos, 
pero se encuentran como tales en altas concentraciones en los cítricos. 
• Flavona: cuando se introduce un doble enlace entre las posiciones 
dos y tres de la Flavanona. Son amarillas y pueden estar en algunas 
flores o frutos. Son frecuentes en los tejidos jóvenes, se encuentran 
tanto en estado libre como en forma de heterósidos. La intensidad de su 
color amarillo aumenta con el número de grupos hidroxilos y el 
incremento del pH. 
• Flavonol: cuando se introduce un doble enlace entre las posiciones 
dos y tres del dihidroflavonol. Dentro de éste grupo se describirá a la 
Quercetina que es el más importante dentro de este grupo de flavonoles; 
la quercitina es un flavonoide que proporciona el color a flores, frutas, 
hortalizas. Presenta propiedades antioxidantes, antiinflamatorias, 
antihistamínicas, entre otras.22  
 
Estudios recientes muestran que algunos flavonoides exhiben actividad 
estrogénica in vitro y que además podrían tener efectos estrogénicos 
potenciales in vivo. De igual manera, algunos autores sostienen que 
dicha actividad estrogénica refiriéndose a las isoflavonas podría 
explicarse en vista de la similitud superficial entre estos compuestos y 





A. Concepto y tipos: 
Los fitoestrógenos son una serie de compuestos de origen vegetal, de 
naturaleza no esteroidea, que guardan similitudes estructurales con los 
estrógenos naturales (17ß-estradiol). Entre otras, presentan acciones de 
tipo estrogénico en los mamíferos. 
Los fitoestrógenos son compuestos producidos como metabolitos 
secundarios en algunas plantas y forrajes destinado a al consumo humano 
y animal. Su importancia radica en que cuando son consumidos pueden 
tener actividad endógena de forma agónica o antagónica de los estrógenos. 
Se conocen cinco familias de fitoestrógenos clasificadas de acuerdo a su 
estructura química (flavonoides, isoflavonoides, coumestanos, lignanos y 
estilbenos). A pesar de que los fitoestrógenos afectan a aparatos y 
sistemas de vital importancia como el renal, nervioso, cardiovascular entre 
otros; uno de los sistemas más afectados es el reproductivo. 
Los fitoestrógenos han cobrado importancia en los últimos años debido a 
que las investigaciones realizadas sobre estos compuestos, han dejado en 
evidencia los efectos que pueden tener sobre la fisiología reproductiva. Sin 
embargo, existe controversia sobre los efectos reproductivos, ya que puede 
producir amenorrea, miomas endometriales, proliferación del epitelio 
uterino.24 
B. Clasificación de los fitoestrógenos: 
a) Flavonoides:  
En este grupo está la Naringenina, que ha sido caracterizado como 
uno de los fitoestrógenos más potentes, el cual tiene afinidad 
principalmente por los receptores estrogénicos tipo A (ERa), los 
cuales cuando son estimulados alteran directamente la expresión 
génica, actuando posiblemente como un factor carcinogénico, como 




b) Isoflavonoides:  
Los isoflavonoides de las leguminosas incluyen genisteina, 
daitseina, los cuales son los fitoestrógenos más estudiados. Estos 
pueden existir como glicosilados o como aglicones, los primeros son 
uno a tres veces más potentes que el estradiol; sin embargo, son los 
aglicones los que más fácilmente son transportados y absorbidos a 
través del epitelio intestinal. 
c) Lignanos:  
Estos están presentes en menor cantidad y al ser absorbidos deben 
ser transformados por la flora microbiana del intestino de los 
mamíferos; estos compuestos son estrogénicamente activos. 
d) Coumestanos:  
Muy pocos de estos compuestos muestran actividad estrogénica a 
excepción del coumestrol (COU). 
e) Estilbenos:  
Su síntesis al igual que los flavonoides se da a partir de la vía fenil 
propanoide acetato, el resvetratol es el isómero con mayor actividad 
estrogenica.25 
De acuerdo a la bibliografía podemos afirmar que los fitoestrógenos 
presentan una gran variedad en composición y naturaleza química, con una 
actividad biológica variable y dependiente de múltiples factores, haciendo 
los compuestos de gran interés para nuestro estudio y para futuras 





C. Mecanismos de acción  
La mayor parte de los conocimientos acerca de los mecanismos de acción 
farmacológica de los fitoestrógenos se refieren básicamente a las 
isoflavonas, que constituyen, en este sentido, el grupo mejor conocido. 
a) Mecanismos dependientes de receptor estrogénico 
Las isoflavonas poseen capacidad para unirse a los receptores 
estrogénicos (RE), hecho del que derivan muchas de sus acciones 
tisulares. El complejo ligando-receptor que se forma resulta funcionalmente 
equivalente al formado por el 17ß- estradiol, en el sentido de que es capaz 
de inducir actividad transcripcional. En general, presentan menor grado de 
afinidad respecto al RE que el estradiol, y se ligan preferentemente al RE 
ß: la afinidad de las isoflavonas respecto al RE ß es del orden de 30 veces 
mayor que respecto al RE. Esta diferencia de afinidad respecto a ambas 
isoformas del RE parece deberse a la diferente secuencia de aminoácidos 
de la región F del dominio de unión de ambos tipos de RE. Además, la 
actividad transcripcional es mucho más potente (hasta 1000 veces) con 
respecto al RE ß que al RE. Este hecho se relacionaría con la mayor 
capacidad de reclutamiento de factores coactivadores para el RE ß que 
para el RE, a diferencia del estradiol, que recluta de forma no selectiva los 
correguladores de ambos tipos de receptor. Dada la distinta afinidad de las 
isoflavonas respecto a los diferentes RE, sus acciones se efectuarán, 
básicamente, en aquellos órganos y tejidos diana donde los RE ß se 
encuentran en cantidades relevantes (SNC, hueso y pared vascular) e, 
inversamente, prácticamente no actuarán en aquellos órganos con 
expresión preferencial del RE, como la mama y el endometrio. 
Aunque las isoflavonas, concretamente la genisteína, se ligan al RE ß casi 
con la misma eficiencia que el estradiol, la concentración requerida para 
inducir actividad transcripcional es 104 veces mayor para la genisteína que 
para el estradiol; algo similar sucede con la daidzeína, el equol (metabolito 
activo de la daidzeína) o la gliciteína. Además, el tipo de actividad 
transcripcional inducido por las isoflavonas no es exactamente el mismo 
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que el producido por el estradiol, lo que podría encontrar su explicación en 
que la estructura conformacional del complejo isoflavonareceptor es 
diferente de la del complejo estradiolreceptor: la hélice 12 de la superficie 
AF-2 se encuentra en una posición diferente, según el ligando sea la 
genisteína o el 17ß-estradiol, por lo que se puede considerar a las 
isoflavonas como verdaderos moduladores selectivos de receptores 
estrogénicos (SERM). La menor actividad transcripcional de las isoflavonas 
queda parcialmente compensada por el hecho de que presentan una mayor 
facilidad de acceso a los RE que el propio estradiol, ya que la fracción 
circulante libre de este último es tan sólo de un 4-5%, en tanto que en las 
isoflavonas es superior al 50%, y su unión a las proteínas plasmáticas es 
menos fuerte que la del estradiol. Por último, los niveles circulantes de 
fitoestrógenos son de un orden de magnitud superior a los del estradiol 
(nanogramos/mL frente a picogramos/mL), factores todos ellos que 
condicionan una biodisponibilidad importante de las isoflavonas. De esta 
mayor facilidad de acceso al RE se desprende que, en presencia de 
estrógenos endógenos, las isoflavonas puedan comportarse como 
antagonistas estrogénicos, en tanto que, en ausencia de ellos, lo hacen 
como agonistas débiles. Por otro lado, se ha propuesto la posibilidad de 
actuación sobre los receptores de membrana, que mediarían en algunas 
de las respuestas rápidas, no genómicas, como la modulación en la 
liberación de prolactina o de óxido nítrico en la pared vascular. 26 
b) Mecanismos independientes del receptor estrogénico:  
Además de los efectos derivados de su interacción con RE, las isoflavonas 
pueden actuar por otros mecanismos, entre ellos la inhibición de diversas 
enzimas implicadas en numerosos procesos orgánicos.27 
Por otra parte, los fitoestrógenos también alteran la expresión de otros 
receptores celulares importantes en la reproducción de la hembra, como 
los de la oxitocina la testosterona y prolactina. Los fitoestrógenos pueden 
influenciar de manera negativa en los ciclos foliculares de los ovarios de 
diferentes mamíferos, ya que interactúan con los ERb presentes en forma 
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abundante en células de la granulosa, disminuyendo el efecto de los 
estrógenos sobre el desarrollo folicular. 26 
D. Efecto de los fitoestrógenos sobre la fisiología reproductiva: 
La importancia de los fitoestrógenos radica principalmente en que pueden 
actuar como agonistas o antagonistas estrogénicos, ya que ejercen sus 
efectos tanto en el macho como en la hembra en tejidos donde existen 
receptores para estrógenos (ER). Los estrógenos favorecen la 
diferenciación celular y el crecimiento de las glándulas mamarias, el útero, 
la vagina, los ovarios, los testículos, el epidídimo, la próstata, el sistema 
vascular y el sistema nervioso, además de controlar un gran número de 
funciones corporales, por lo cual las moléculas que simulen estos efectos 
pueden conllevar a desórdenes fisiológicos clínicos o subclínicos.29 
3.1.3. Ratas Norvegicus Wistar 
A. Clasificación reproductora:  
La Clasificación reproductora de la Hembra poliéstrica inicia en la etapa de 
la Pubertad, esta se encuentra altamente influido por factores externos. 
Algunos autores opinan que la apertura vaginal ocurre por término medio a 
los 72 días (34-109) y que los primeros ciclos fértiles aparecen a los 77 
días, aunque no se las suele aparear hasta los 90 días de edad. Uno de los 
signos de maduración sexual es la aparición de un patrón específico de la 
hormona luteinizante (LH) circulante, que se caracteriza por la repetición 
de picos agudos cada 30-60 minutos. Estos estimulan la secreción ovárica 
de 17-beta estradiol que hacia la tarde del día 26-30 (dependiendo de la 
cepa) provoca la secreción de LH que estimula el desarrollo final del ovario. 
El día 30 se observa un aumento de la prolactina en plasma. Durante la 
pubertad esta hormona facilita el desarrollo y mantiene los receptores de 
LH en el ovario, necesario para la secreción normal de progesterona. Los 
cambios de humedad, intensidad lumínica o estrés a través de las 
glándulas pineal y adrenales pueden disociar la apertura vaginal, la primera 
ovulación y el ciclo estral, fenómenos que se encuentran correlacionados 
habitualmente. Esto podría deberse a bajos niveles de estradiol 
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insuficientes para estimular la LH y hormona folículo estimulante (FSH) 
suficientes para la ovulación. El apareamiento de hembras mal 
desarrolladas o muy jóvenes favorece la aparición de distocias, aumenta el 
intervalo entre camadas, disminuye el número y el peso de las crías por 
parto. El crecimiento y la maduración corporal están relacionados con la 
somatotrofina, la misma tiene acción específica sobre la actividad cíclica y 
la apertura vaginal. Él apareo de animales en forma tardía disminuye la 
capacidad reproductiva de los mismos. La mayor fertilidad se observa entre 
los 100 y los 300 días. El macho adquiere capacidad reproductiva entre los 
50 y 60 días de edad.30 
B. Maduración sexual y ciclo estral de la rata: 
a) Introducción: 
Las hembras portan en sus ovarios (antes de nacer) miles de células 
germinales primordiales, las cuales quedan detenidas en la profase de la 
primera división meiótica. Las ovogonias están rodeadas de capas 
celulares que, en conjunto, se denominan folículos primordiales o primarios. 
Al llegar a la pubertad, los ovarios (con alrededor de 3000 folículos 
primarios cada uno) se activan por la estimulación hormonal y cada 4-5 días 
un grupo de ovogonias sigue su desarrollo para formar los oocitos (u 
ovocitos) (del inglés oocytes). Sin embargo, la gran mayoría de los oocitos 
–la célula más grande entre los mamíferos con alrededor de 80 micrones 
de diámetro en el ratón, nunca llegará a la ovulación. Luego de la ovulación, 
las células del folículo ovárico se luteinizan, lo que origina la transformación 
del folículo ovárico en cuerpo lúteo. Justo antes de la liberación del ovocito 
se completa la primera división meiótica y se forma el primer cuerpo polar. 
La segunda división meiótica empieza inmediatamente después, pero se 
detiene en la metafase. Los óvulos permanecen viables por 10 a 15 horas 
luego de la ovulación y en el caso de que se produzca la fertilización se 
induce la terminación de la segunda división meiótica, lo que genera el 
segundo cuerpo polar. (En términos estrictos, las células germinales 
femeninas no son en ningún momento haploides, ya que expulsan el 
segundo cuerpo polar en el momento en que reciben el grupo haploide de 
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cromosomas proveniente del espermatozoide). Las hembras en estado 
salvaje son capaces de reproducirse, como lo más temprano, a partir de las 
42 dias de vida; aunque en el laboratorio, lo mismo que en los países fríos, 
la madurez sexual está un poco retrasada (49-56 días). La vida sexual de 
las hembras se prolonga hasta una edad muy avanzada (13 a 14 meses de 
vida) y las camadas se suceden una tras otra (al menos durante los 
primeros meses) cada tres o cuatro semanas. El ciclo estral (proestro, 
estro, metaestro y diestro) dura de 4 a 6 días con un estro (o celo) de 
aproximadamente 8-12 horas.31 
C. Ciclo estral:  
Se divide en las siguientes etapas: 
a. Proestro:  
Esta etapa tiene una duración 12 horas. En la que característicamente se 
puede observar una vulva inflamada, vagina seca, y cuantitativamente un 
pH de 5,4. Además las células epiteliales nucleadas y leucocitos se 
encuentran en fase temprana. Los ovarios inician con desarrollo folicular, 
el útero esta distendido por el aumento de flujo sanguíneo y acumulo de 
fluidos con una luz de 5mm. 
b. Estro:  
Al igual que en la etapa del proestro, tiene una duración aproximada de 8 a 
12 horas, vulva inflamada, vagina paredes de aspecto seco, blanquecino y 
lustroso pH 4,2. Células: 75% nucleadas y 25 % cornificadas. Al final del 
estro aparecen células planas nucleadas y el flujo se hace abundante y 
caseoso. El ovario contiene folículos grandes y óvulos casi maduros. En 
este periodo los estrógenos son los responsables del comportamiento de 
la hembra. La estimulación digital de la región pélvica produce una lordosis 
refleja (test de Blandau o de respuesta copulatoria). 
c. Metaestro I:  
Tiene una duración aproximada 15 horas. Sus características son: Vulva 
inflamada, vagina con cúmulos caseosos, fluido vaginal caseoso y 
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abundante con células pavimentosas. La ovulación múltiple y espontánea 
ocurre en esta fase temprana debido al aumento de LH. Es pico de LH 
determina el final de la liberación de estrógenos y el comienzo de secreción 
de progesterona que induce el comportamiento materno y la secreción 
uterina. 
d. Metaestro II:  
Con una duración aproximada de 6 horas. Presenta: Vulva normal, vagina 
con paredes húmedas, frotis con células cornificadas y leucocitos. Los 
óvulos se hallan en el oviducto. 
e. Diestro:  
Duración aproximada de 57 horas. Presencia de células epiteliales y 
leucocitos. El pH vaginal es de 6,1 y la luz uterina es de 2,5 mm.32 
D. Cópula, transporte de esperma y fertilización:  
El apareamiento se realiza en la etapa de celo y se ve influido por las 
feromonas del macho. Estas feromonas se hallan en la orina emitida por 
machos intactos. No así en la orina de machos pre púberes o castrados, o 
en la orina contenida en la vejiga urinaria, esto sugiere que estas feromonas 
se agregan a la orina en el momento de la micción y son producidas por 
glándulas andrógeno dependiente. Además de estimular el apareamiento 
producen el rechazo de otros machos. Durante la cópula el semen es 
depositado en la porción anterior de la vagina, cerca del cérvix. El 
eyaculado contiene la secreción de las glándulas coagulantes que impide, 
al formar un tapón vaginal, la pérdida de semen por la vulva. El estímulo de 
la cópula produce contracciones responsables de la progresión del semen 
hacia el útero y el oviducto, esta fase de transporte produce una disrupción 
mecánica de los espermatozoides que hace que sean incapaces de 
fecundar. Contracciones posteriores durante el estro producen la 
progresión del esperma con capacidad fecundante hacia el oviducto. Al 




E. Gestación y lactancia 
La gestación dura entre 22 a 23 días. La placenta es discoidea y 
hemocorial. A partir del día 13 se puede observar el abultamiento del 
abdomen, dependiendo del número de crías. Entre el día 2 y 16 de preñez 
es factible el hallazgo de glóbulos rojos en vagina. La duración del parto 
depende de la cantidad de crías, de la edad de la madre y de su condición 
física. 
Todo el proceso del parto puede durar hasta dos horas. Las ratas por lo 
general paren entre 8 y 12 crías. Recordar que el promedio de crías en la 
camada es un rasgo que depende fundamentalmente de la constitución 
genética de la madre. 
La lactancia dura aproximadamente 21 días, pero puede prolongarse si se 
reemplaza la camada por otra de animales más jóvenes que produzcan 
mayor succión. Los máximos niveles de secreción láctea se producen a los 
12 o 13 días pos parto. 
El reflejo de la expulsión de la leche, cuyo estímulo es la succión de los 
pezones por parte de las crías, es necesario no solo para la liberación de 
la oxitocina, sino también para la secreción de hormonas de la hipófisis 
anterior, responsables del mantenimiento de la secreción láctea. 34 
El rendimiento reproductivo (en inglés breeding performance) de las 
diferentes líneas y grupos de ratones de laboratorio suele medirse por los 
siguientes parámetros: (i) edad del primer apareamiento, (ii) número de 
apareamientos fértiles, (iii) número total de camadas durante la vida 
reproductiva, (iv) promedio de crías por camada, y (v) número de crías 
destetadas.35 
 
F. Selección de reproductores 
La selección de reproductores debe basarse en el estudio de las 
características reproductivas y productivas de animales cuya producción ya 
se encuentra establecida. 
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a)  Características reproductivas: 
(Los valores son generales y varía en función de la cepa, colonia y/o 
características del ambiente en el que se encuentran los animales en 
estudio) 
✓ Índice de primera cría: Indica la edad que la hembra es apta para 
él apareo. 
Rata: 50 a 60 días de edad 
✓ Tamaño de la camada al nacimiento: Se refiere a la cantidad 
promedio de crías nacidas por parto por hembra. 
Rata: 8-12 crias. 
✓ Tamaño de la camada al destete: Se refiere a la cantidad 
promedio de crías destetadas por hembra. 
Hay una probabilidad que dos crías no sobrevivan al destete; 
debido a la baja producción de leche materna o poco estímulo de 
la lactancia, otro factor sería por canibalismo. Dichos factores 
prevalecen en ratas primerizas. 
✓ Tasa de mortalidad al nacimiento y al destete: Porcentaje de 
animales muertos respecto de los nacidos, y al momento del 
nacimiento. 
- La tasa de mortalidad al nacimiento varía entre 16 y 25 muertes 
por cada 100 crías. 
- La tasa de mortalidad al destete es de 16 a 25 muertes por cada 
100 crías. 
✓ Intervalo entre partos: Es el tiempo que media entre un parto y la 
siguiente gestación. 
Ratón - Rata: Ciclo estral + gestación y/o destete = 4 + 21 = 25 
días. 
✓ Índice de última cría: Indica la edad de la hembra que comienza 
a presentar baja capacidad reproductiva. 




3.2 ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS 
3.2.1. A nivel local 
- AUTOR: PAMELA LUZMILA CUZCANO MORAN 
Fuente: Repositorio de tesis Universidad Católica de Santa María, 
Facultad de Obstetricia y Puericultura Título: “Efecto del extracto 
etanólico de la semilla Persea americana- variedad fuerte, sobre la 
fertilidad en ratas Rattus Norvegicus Arequipa julio 2016- enero 
2017”. Resultados: La administración de un extracto etanólico de la 
semilla Persea americana en ratas tuvo efecto anticonceptivo, ratas 
expuestas al 100 % del extracto etanólico, el 80% no se preñaron, 
mientras que en las que recibieron al 50 % no se preñaron el 60%, 
las que recibieron al 25 % el 40 % no se preñaron, y las ratas que 
recibieron agua destilada el 20 % no se preñaron, siendo éstas 
diferencias significativas. Las saponinas, alcaloides, flavonoides, 
taninos, fueron los principales metabolitos encontrados en el 
extracto etanólico de Persea americana. Conclusiones: El extracto 
etanólico de Persea americana aplicado al 100 % ha demostrado 
efecto anticonceptivo en ratas. Las ratas que consumieron el 
extracto al 100% tienen la menor probabilidad de estar preñadas. 
Cita: Cuzcano M.P. efecto del extracto etanólico de la semilla Persea 
americana- variedad fuerte, sobre la fertilidad en ratas Rattus 




- AUTOR: HANCCO ZAPANA, YAQUELY IRMA GONZALES 
VARGAS, ROCIO MAILY. 
Fuente: Repositorio de tesis Universidad Católica de Santa María, 
Facultad de Obstetricia y Puericultura. Título: “Efecto del 
Desmodium molliculum (manayupa) sobre la fertilidad y el peso en 
ratas “Rattus Norvegicus”. Arequipa -2016. Resultados: La 
administración del extracto etanólico de Desmodium molliculum en 
ratas tiene efecto anticonceptivo al aplicarlo a 600 mg/kg de peso, el 
100% de las ratas expuestas no se preñaron, mientras que en las 
que recibieron 200 mg/kg de peso y hormona combinada no se 
preñaron en el 66.7% y las ratas que recibieron agua destilada el 
33.3 % no se preñaron, siendo éstas diferencias significativas. El 
retorno de la fertilidad después de retirar el estímulo administrado, a 
los 42 días de observación, el 100 % de las ratas a quienes se 
administró la hormona combinada se preñaron al igual que el grupo 
que recibió el agua destilada, mientras que el grupo que recibió 
desmodium molliculum a una concentración de 200 mg/kg de peso 
el 83.3 % se preñaron y el 66.7% de las ratas de 600 mg/kg de peso 
se preñaron siendo éstas diferencias significativas. Las ratas que 
recibieron desmodium molliculum a 600 mg/kg bajaron 
significativamente de peso siendo la media de 31.67g la reducción 
de peso, mientras que el grupo que recibió agua destilada mantuvo 
su peso inicial siendo éstas diferencias significativas. Los 
flavonoides, taninos, esteroides y triterpenoides fueron los 
principales metabolitos encontrados en el extracto etanólico de 
desmodium molliculum. Conclusiones: el extracto etanólico de 
desmodium molliculum 600 mg/kg de peso ha demostrado efecto 
anticonceptivo en ratas, así como la reducción del peso. Cita: 
Hancco H. Y, Gonzales V. I. Efecto del desmodium molliculum 





3.2.2. A nivel nacional 
- AUTOR: ARROYO, JORGE; ALMORA, YUAN; CONDORHUAMÁN, 
MARTÍN; BARREDA, ALEJANDRO; FLORES, MARLENE; 
JURADO, BERTA; CISNEROS, BRAULIO.  
Fuente: Universidad Nacional mayor de San Marcos Perú, anales 
de la facultad de medicina. Título: efecto del extracto alcohólico de 
mimosa púdica (mimosa) sobre la fertilidad en ratas anales de la 
facultad de medicina, 2010. Resultados: el estudio fotoquímico 
demostró que los flavonoides, glicósidos, aminoácidos, esteroides y 
triterpenoides, compuestos fenólicos y taninos estuvieron en mayor 
cantidad en la fracción. La evaluación de la fertilidad indica que el 
número de fetos se incrementa en 100 y 126,3% respectivamente 
para las dosis de 50 y 250 mg/kg, en ratas con el extracto de mimosa, 
en tanto que se reduce a 35,7% cuando la dosis es de 500 mg/kg. 
El estudio de anti implantación mostró una reducción del número de 
fetos en 9,8%, comparativamente con el grupo control. 
Conclusiones: concluyendo, en condiciones experimentales se 
muestra que el extracto etanólico de mimosa púdica, en dosis de 
hasta 250 mg/kg, aumenta la fertilidad, pero se reduce a 500 mg/kg, 
en ratas normales. Cita: Arroyo, Jorge; Almora, Yuan; 
Condorhuamán, Martín; Barreda, Alejandro; Flores, Marlene; jurado, 
Berta; Cisneros, Braulio efecto del extracto alcohólico de mimosa 
púdica (mimosa) sobre la fertilidad en ratas anales de la facultad de 
medicina, vol. 71, núm. 4, 2010, pp. 265-270 Universidad Nacional 








- AUTOR: ARROYO ACEVEDO, JORGE LUIS; BARREDA, 
ALEJANDRO; RÁEZ, ERNESTO; JURADO, BERTHA; MORAL, 
GLORIA; MARTÍNEZ, JAIME; PALOMINO, CHRISTIAN 
Fuente: Universidad Nacional Mayor de San Marcos Perú, Anales 
de la Facultad de Medicina. Título: El extracto etanólico de las flores 
de Laccopetalum giganteum (pacra-pacra) aumenta la fertilidad en 
ratas. Lima 2007. Resultados: Se obtuvo un extracto etanólico con 
aspecto de masa homogénea, consistencia blanda, color verde 
petróleo, libre de partículas extrañas; el rendimiento fue de 9,4% de 
planta entera. El estudio fitoquímico demostró que los flavonoides, 
glicósidos, aminoácidos, esteroides y triterpenoides, compuestos 
fenólicos y taninos estuvieron en mayor cantidad en la fracción. En 
ratas hembras que recibieron la planta, se incrementó el nivel de 
FSH, en tanto que la LH, el estradiol y la progesterona estuvieron 
reducidos o fue similar al normal sin planta. En los machos que 
recibieron la planta, se estimuló la producción de testosterona. Los 
niveles de transaminasas (GOT, GPT), urea y creatinina se 
encontraron dentro de los límites permitidos para ratas, tanto en el 
grupo control como en el grupo de estudio. Las ratas hembras que 
estuvieron juntas a los machos y que recibieron la planta resultaron 
grávidas, en 100% de la muestra en estudio. Conclusiones: En 
conclusión, en condiciones experimentales, el extracto etanólico de 
las flores de Laccopetalum giganteum (pacra-pacra) evidenció 
efecto estimulante de la actividad reproductiva en ratas normales. 
Cita: Arroyo Acevedo, Jorge Luis; Barreda, Alejandro; Ráez, 
Ernesto; Jurado, Bertha; Moral, Gloria; Martínez, Jaime; Palomino, 
Christian El extracto etanólico de las flores de Laccopetalum 
giganteum (pacra-pacra) aumenta la fertilidad en ratas Anales de la 
Facultad de Medicina, vol. 68, núm. 3, 2007, pp. 238-243 




3.3.3. A nivel internacional 
- AUTOR: ESTEFANÍA MELEIRO TRILLO, MARINA ROJAS AVILÉS, 
NÚRIA RIUDAVETS RIBAS, LAURA MONTERO PONS, SORAYA 
DIÉGUEZ NÚÑEZ, AZAHARA REYES LACALLE, CLARA 
COTOBAL SANZ. 
Fuente: Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona. Título: 
Efectividad del extracto de hoja de frambueso en la estimulación del 
parto (PROYECTO DE INVESTIGACION). Resultados 
(aplicabilidad y utilidad práctica): Si las hipótesis que se han 
planteado en este estudio se confirmaran, podría suponer un efecto 
domino de beneficios para la salud. La confirmación de la primera 
hipótesis supondría una reducción de las inducciones por 
gestaciones cronológicamente prolongadas y, por tanto, de toda la 
cascada de intervenciones que esto puede implicar (cesáreas por 
fallo de inducción, medicación, tiempo de estancia en el hospital, 
personal, etc.). La confirmación de la segunda hipótesis, la 
disminución en la duración del parto, especialmente en el expulsivo, 
se traduciría en una reducción de la morbilidad materna y fetal. La 
administración del extracto de frambueso representaría un coste 
muy bajo para el sistema sanitario, además de ser inocuo para la 
madre gestante y su bebe. La implementación de este estudio no 
requiere pruebas diagnósticas o complementarias añadidas, ni un 
mayor control de la gestación. Cita: Estefanía Meleiro Trillo, Marina 
Rojas Avilés, Núria Riudavets Ribas, Laura Montero Pons, Soraya 
Diéguez Núñez, Azahara Reyes Lacalle, Clara Cotobal Sanz. 
Artículo Proyecto de Investigación: Efectividad del extracto de hoja 






Dado que la hoja de Rubus idaeus tiene entre sus componentes flavonoides 
y taninos, los cuales en estudios similares con otras plantas se les ha 
atribuido efectos sobre la fertilidad y peso en ratas. 
Es probable que la administración vía oral del extracto de hoja Rubus 





















PLANTEAMIENTO OPERACIONAL  
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1. TÉCNICA DE ESTUDIO, INSTRUMENTOS Y MATERIALES DE 
VERIFICACIÓN 




Extracto de la Hoja 
de frambuesa 
 
• Si se aplica 















Efecto del Rubus 
idaeus 
en la fertilidad 
• Si se aplica 
 





Efecto del Rubus 
idaeus en el peso 
de las ratas 
• Si se aplica 
 
















A. Materiales vegetales: 
Hojas de Rubus idaeus. (Frambuesa) 
B. Material biológico: 
Se utilizará 32 ratas Wistar como animales de experimentación; de 
los cuales 20 serán hembras que estarán divididas equitativamente 
en 4 grupos. Dichas hembras pesarían entre 170 a 260 gramos de 
peso aproximadamente. 
12 ratas macho con alimentación semejante, serán utilizados para la 
preñez de los diferentes grupos de las ratas hembras. 
C. Para la inoculación oral: 
- Jeringas de tuberculina (1cc) 
- Sustancia a administrar 
- Elementos de protección asociados al personal 
D. Materiales de laboratorio: 
Equipos y aparatos:  
- Equipo percolador 
- Rota vapor 
- Balanza analítica 
- Equipo lámpara UV 
- Thermo scientific (Cimarec) 
Para la experimentación: 
- Bicker de 100ml, 50 ml, 40 ml y 20 ml.  
- Probeta de 10 ml. 
- Pipeta de 1 ml, 2 ml, 5 ml y 10 ml. 
- Micro pipeta  
- Espátula 
- Varilla de vidrio 
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- Guantes quirúrgicos 
- Equipos venoclisis 
- Jeringas tuberculina 1ml 
- Canicas 
- Papel filtro  
- Cánula 
Reactivos: 
- TWEEN 80  
- Alcohol 96o 
- Cloroformo 
- Metanol  
- Acetato de etilo  
- Ácido fórmico 
- Ácido acético  
- Tolueno  
- Éter  
2. CAMPO DE VERIFICACIÓN 
2.1 Ubicación Espacial. 
Ámbito general: 
Universidad Católica de Santa María, Urb. San José s/n Umacollo 
Ámbito específico: 
Laboratorios de investigación Pabellón H – 103, 203 
Bioterio de la Universidad Católica de Santa María   
Caracterización del lugar 
Ámbito institucional 
Delimitación geográfica del lugar: (Anexo Nº 5) 
2.2 Ubicación temporal: 
1. Cronología: 
Abril- Junio 2018 




3. Corte temporal: 
Longitudinal 
2.3  Unidades de estudio 
Se utilizaron 20 ratas Wistar hembras adultas divididas en 4 grupos de 
acuerdo al peso inicial, compuestos por 5 ratas, con una edad de 90 a 
150 días, con un peso aproximado de 170 a 260 gramos, obtenidas del 
Bioterio de la Universidad Católica de Santa María. Las ratas hembras 
se dividieron en tres grupos experimentales y uno de control, 
cerciorándonos previamente que estas no estén gestando, para ello 
realizamos previo seguimiento de las ratas desde su ultimo parto, las 
cuales no tuvieron contacto con machos. Los grupos experimentales se 
dividieron en 3: Grupo I con 5 ratas hembras con un peso inicial entre 
175 a 204 gr. recibió el extracto de la hoja de frambuesa a dosis 500 
mg/Kg, el Grupo II con 5 ratas hembras con un peso inicial entre 215 a 
223 gr. recibió el extracto de la hoja de frambuesa a dosis 250 mg/Kg., 
Grupo III con 5 ratas hembras con un peso inicial entre 224 a 243 gr. 
recibió el extracto de la hoja de frambuesa a dosis 50 mg/Kg. El grupo 
IV de control conformado por 5 ratas hembras, con un peso inicial entre 
243 a 254 gr., se les administró agua destilada 50ml/ Kg, y los datos se 
registraron en un formato según el código asignado. Durante el tiempo 
de administración todas las ratas recibieron una dieta completa 
estándar. (Los grupos fueron separados por rangos de peso, para 
posteriormente determinar una diferencia de peso real). 
Las 20 ratas fueron pesadas en ayunas antes de la administración del 
extracto, con fines de comparar futuros cambios en el peso. 
Posteriormente las ratas hembras recibieron el extracto de la hoja de 
frambuesa por 21 días. Se evaluó el peso de las ratas en el día 21; día 
que culminó la administración del extracto. En el día 18, los 4 grupos de 
ratas hembras (cada uno conformado por 5 ratas) fueron juntadas con 
los machos padrillos (3 machos por cada grupo de ratas hembras) 
durante 4 días (considerando que el ciclo estral dura 4 días). 
Posteriormente se espera los 22-23 días de una posible gestación. 
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Independientemente de estar gestando o no, las ratas son separadas 
individualmente en una jaula, con el fin de identificar el crecimiento 
abdominal que debe darse a los 13 días de gestación. Esperamos al 
momento del nacimiento que se da entre 21 a 24 días de gestación. 
Registramos la fecha de cada nacimiento y se procede a registrar los 
factores de evaluación de fertilidad en cada rata hembra. Durante la 
lactancia que dura 21 días, la evaluación es observacional. 
Posteriormente las crías son separadas de sus madres, evaluando la 
tasa de mortalidad al destete.  
Así mismo se realizó el estudio fitoquímico y la cromatografía del 
extracto de la hoja de Rubus idaeus.  
Grupos  
A.  Identificación de los grupos 
Número: 20 ratas hembras, 12 ratas machos que serán 
utilizados para la preñez de los diferentes grupos de ratas 
hembras.  
- Grupo No1: 5 ratas hembras a las que se les administró 
el extracto del Rubus idaeus al 500 mg/Kg 
- Grupo No2: 5 ratas hembras a las que se les administró 
el extracto del Rubus idaeus al 250 mg/Kg 
- Grupo No3: 5 ratas hembras a las que se les administró 
el extracto del Rubus idaeus al 50 mg/Kg 
- Grupo No4: 5 ratas hembras a las que se les administró 
50 ml/kg de agua destilada 










B. Criterios para igualar los grupos: 
a) Criterios de inclusión 
- Ratas (raza) en edad fértil entre 90 a 150 días de edad 
- Ratas primíparas 
- Ratas machos, padrillos (con antecedentes de haber 
sido utilizados para apareamiento, demostrándose su 
fertlidad). 
b) Criterios de exclusión 
- Ratas que no estaban en edad fértil 
- Ratas grávidas 
- Ratas manipuladas previamente 




3. ESTRATEGIA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 
3.1 Organización 
A. Autorización 
Solicitud de permiso dirigida a la Coordinadora de laboratorio y 
bioterio. (Dra. Jesús Sambrano), para utilizar laboratorio y bioterio 
de la Universidad Católica de Santa María. 
B. Preparación de las unidades de estudio 
Supervisión de las instalaciones y de las áreas donde se llevará a 
cabo las actividades con animales, revisión y control de los 
protocolos de investigación científica (pruebas de laboratorio) y el 
estipular una forma para recibir y revisar los resultados para 
proseguir con el cuidado y utilización de los animales en la 
institución. 
El presente trabajo de investigación respeta los Lineamientos de 
Administración de Sustancias en roedores de laboratorio. Además, 
respeta las consideraciones del Tratado de Ética en animales de 
laboratorio.44 
Primeramente, una vez recolectadas las hojas de frambuesa 
(Rubbus Idaeus), se procedió con el triturado hasta obtener 
partículas de hasta 3 milímetros aproximadamente. Segundo  se 
procedió a pesar la muestra, donde se obtuvo un peso de 120g , 
después se prosiguió con la maceración de las hojas con solvente 
(alcohol 96o) durante 24 horas, luego se realizó el proceso de 
percolación que reside en hacer pasar el solvente hasta su 
extracción y obteniéndose como resultado la muestra líquida de las 
hojas de frambuesa (Rubbus Idaeus), cuarto, pasamos al proceso 
de evaporación de la muestra para poder extraer el alcohol de 96o, 
obteniéndose una muestra seca, combinándose con Tween 80 para 
lograr homogenizar la muestra y obtener así una concentración para 
realizar la administración de las ratas hembras. 
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3.2  Recursos: 
A. Humanos:  
• Investigadores:  
- Fernández Guillén Vanessa 
- Sánchez Dávila Alexandra 
• Asesor. DANTE VEGA ORTIZ  
B. Físicos:  
Disponibilidad de la infraestructura, ambiente del Bioterio, 
laboratorios del pabellón H-103 y H-203 de la Universidad Católica 
de Santa María. Además de jaulas, comida para ratas, jeringas, 
equipo UV, plancha térmica y equipo de Rota vapor. 
C. Materiales y financieros: 
Rubros  Costo  
Hojas de frambuesa (6 kilos) S/.25.00 
Ratas Norvegicus hembras (20 ratas) S/.200.00 
Uso del bioterio S/.200.00 
Uso del laboratorio S/.300.00 
Jaulas (12 tapers) S/.93.00 
Agua destilada (10 ampollas) S/.10.00 
Jeringas de tuberculina (12 unidades) S/.6.00 
Alcohol 96o (2 galoneras de 4 Litros. c/u) S/.51.60 
Frascos de vidrio ámbar (4 unidades) S/.10.00 
Placa sílica gel (1 placa)  S/.13.00 
Equipo de venoclisis (4 unidades) S/.6.00 
Informe de ensayo (Lab. Control de calidad)  S/.195.00 
TOTAL S/. 1109.00 
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4. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 
Se utilizó el análisis de varianza (ANOVA) para la identificación del 
efecto del extracto de hojas de Rubbus Idaeus (frambuesa) sobre el 
tamaño de la camada al nacimiento, tamaño de la camada al destete 
de los diferentes grupos de estudio. Para determinar eventos de 
preñez, se utilizó Chi cuadrado. Estas pruebas se realizaron con un 
nivel de significancia del 5%. 
Así mismo, para la comparación de los pesos y diferencia del tamaño 
de la camada al nacimiento, destete, tasas de mortalidad al 
nacimiento y destete entre los diferentes grupos experimentales con 



















TABLA Nº. 1 
PRESENCIA DE PREÑEZ EN RATAS QUE SE LES ADMINISTRÓ Y NO 
SE ADMINISTRÒ EL EXTRACTO DE HOJA DE Rubus idaeus  
Preñez Agua destilada 500mg/kg 250mg/kg 50mg/kg 





























Fuente: Ficha de observación propia  
X2=8.33 P<0.05 P=0.04 
La Tabla Nº. 1 según la prueba de Chi cuadrado (X2=8.33) muestra que los 
eventos de preñez presentan diferencia estadística significativa (P<0.05). 
Asimismo, se observa que el promedio 80.0% de las ratas que consumieron 
50mg/kg de extracto de hoja de Rubbus Idaeus se preñaron al igual que el 
60.0% de las ratas que consumieron 250mg/kg, mientras que el 20.0% de 



























TABLA Nº. 2 
EFECTO DEL EXTRACTO DE HOJA DE Rubus idaeus A DOSIS DE 50, 




































Fuente: Ficha de observación propia  
F=3.36 P>0.05 P=0.08 
La Tabla Nº. 2 según el análisis de la varianza (F=3.36) nos indica que no 
existe diferencia estadística significativa (P>0.05) en el efecto de 50, 250 y 
500 mg/kg del extracto de hoja de Rubus idaeus sobre el tamaño de la 
camada al nacimiento. 
Asimismo, se observa que el promedio del tamaño de la camada al 
nacimiento de ratas del grupo de 50mg/kg fue de 10.25, el promedio del 
grupo de 250mg/kg fue de 8.50 y el promedio del tamaño de la camada al 


















Tamaño de la camada al nacimiento
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TABLA Nº. 3 
EFECTO DEL EXTRACTO DE HOJA DE Rubus idaeus A DOSIS DE 50, 
250 Y 500 mg/kg SOBRE EL TAMAÑO DE LA CAMADA AL DESTETE 
Estadísticos Agua 
destilada 
































Fuente: Ficha de observación propia  
F=3.52 P>0.05 P=0.07 
La Tabla Nº. 3 según el análisis de la varianza (F=3.52) nos indica que no 
existe diferencia estadística significativa (P>0.05) en el efecto de 50, 250 y 
500 mg/kg del extracto de hoja de Rubus idaeus sobre el tamaño de la 
camada al destete. 
Asimismo, se observa que el promedio del tamaño de la camada al destete 
de del grupo de 50mg/kg fue de 9.25, el promedio del grupo de 250mg/kg 
fue de 7.50 y el promedio del tamaño de la camada al destete del grupo 
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TABLA Nº. 4 
EFECTO DEL EXTRACTO DE HOJA DE Rubus idaeus A DOSIS DE 50, 













Nº Nº Nº % Nº 
Agua destilada 3 50 0.060 6.0 5 
50 mg/kg 3 41 
0.073 7.3 
4 
250 mg/kg 1 17 0.059 5.9 2 
500 mg/kg 1 7 
0.143 14.3 
1 
TOTAL 8 115 0.335 33.5 12 
Fuente: Ficha de observación propia  
La Tabla Nº. 4 muestra que la tasa de mortalidad al nacimiento del grupo 
que recibió 50mg/kg fue de 7.3%, del grupo de 250mg/kg fue de 5.9% y la 
tasa de mortalidad al nacimiento del grupo que recibió 500mg/kg fue de 
14.3%. 
Por lo tanto, el efecto del extracto de hojas de Rubbus Idaeus (frambuesa) 

















Tasa de mortalidad al nacimiento
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TABLA Nº. 5 
EFECTO DEL EXTRACTO DE HOJA DE Rubus idaeus A DOSIS DE 50, 













Nº Nº Nº % Nº 
Agua destilada 0 47 0.000 0 5 
50 mg/kg 0 6 0.000 0 4 
250 mg/kg 1 16 0.063 6.3 2 
500 mg/kg 1 38 0.026 2.6 1 
TOTAL 2 107 0.089 8.9 12 
Fuente: Ficha de observación propia  
La Tabla Nº. 5 muestra que el promedio de la tasa de mortalidad al destete 
del grupo de 50mg/kg fue de 0, el promedio del grupo de 250mg/kg fue de 
6.3 y el promedio de la tasa de mortalidad al destete del grupo de 500mg/kg 
fue de 2.6. 
Por lo tanto, el efecto del extracto de hojas de Rubbus Idaeus (frambuesa) 
















EFECTO DEL EXTRACTO DE HOJA DE Rubus idaeus A DOSIS DE 50, 
250 Y 500 MG/KG SOBRE EL PESO FINAL DE LAS RATAS 
Estadísticos Agua 
destilada 































Fuente: Ficha de observación propia  
F=13.60 P<0.05 P=0.00 
La Tabla Nº. 6 según el análisis de la varianza (F=13.60) nos indica que 
existe diferencia estadística significativa (P<0.05) en el efecto de 50, 250 y 
500 mg/kg del extracto de hoja de Rubus idaeus sobre el peso final de las 
ratas.  
Con respecto al peso inicial, el promedio de los grupos que recibieron el 
extracto a dosis de 50, 250 y 500 mg/kg el promedio de peso fue de 
233.00gr, 218.60gr y 190.20gr. En un segundo control de peso (peso final), 






















TABLA Nº. 7 
DIFERENCIAS DEL TAMAÑO DE LA CAMADA AL NACIMIENTO 
ENTRE LAS RATAS QUE SE LES ADMINISTRO EL EXTRACTO DE 
HOJA DE Rubus idaeus DE LAS QUE NO SE LES ADMINISTRO 
Estadísticos Agua 
destilada 





















































































Fuente: Ficha de observación propia  
La Tabla Nº. 7 según la prueba de t student (t=5.99) nos muestra que el 
tamaño de la camada al nacimiento de las ratas que consumieron agua 
destilada y las que consumieron 500mg/kg de extracto presentaron 
diferencia estadística significativa (P<0.05). 
Asimismo, se observa que el promedio de la camada al nacimiento del 
grupo de ratas que consumieron agua destilada fue de 10, mientras que el 





TABLA Nº. 8 
DIFERENCIAS DEL TAMAÑO DE LA CAMADA AL DESTETE ENTRE 
LAS RATAS QUE SE LES ADMINISTRO EL EXTRACTO DE HOJA DE 
Rubus idaeus DE LAS QUE NO SE LES ADMINISTRO 
Estadísticos Agua 
destilada 





















































































Fuente: Ficha de observación propia  
La Tabla Nº. 8 según la prueba de t student (t=2.72) nos muestra que el 
tamaño de la camada al destete de las ratas que consumieron agua 
destilada y las que consumieron 500mg/kg de extracto presentaron 
diferencia estadística significativa (P<0.05). 
Asimismo, se observa que el promedio de la camada al destete del grupo 
de ratas que consumieron agua destilada fue de 9.40, mientras que el 




TABLA Nº. 9 
DIFERENCIAS DE LA TASA DE MORTALIDAD AL NACIMIENTO 
EN LAS RATAS QUE SE LES ADMINISTRO EL EXTRACTO DE HOJA 
DE Rubus idaeus Y LAS QUE NO SE LES ADMINISTRO 
Estadísticos Agua 
destilada 





















































































Fuente: Ficha de observación propia  
La Tabla Nº. 9 según la prueba de t student (t=0.24) nos muestra que la 
tasa de mortalidad al nacimiento de las ratas que consumieron agua 
destilada y las que consumieron 50, 250 y 500 mg/kg de extracto no 
presento diferencia estadística significativa (P>0.05). 
Asimismo, se observa que el promedio de la tasa de mortalidad al 
nacimiento del grupo de ratas que consumieron agua destilada fue de 0.60, 
mientras que el promedio del grupo que consumieron 50mg/kg fue de 0.75. 
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TABLA Nº. 10 
DIFERENCIAS DE LA TASA DE MORTALIDAD AL DESTETE 
EN LAS RATAS QUE SE LES ADMINISTRO EL EXTRACTO DE HOJA 
DE Rubus idaeus Y LAS QUE NO SE LES ADMINISTRO 
Estadísticos Agua 
destilada 




















































































Fuente: Ficha de observación propia  
La Tabla Nº. 10 según la prueba de t student (t=1.14) nos muestra que la 
tasa de mortalidad al destete de las ratas que consumieron agua destilada 
y las que consumieron 50, 250 y 500 mg/kg de extracto no presento 
diferencia estadística significativa (P>0.05). 
Asimismo, se observa que el grupo de ratas que consumieron agua 
destilada no presentaron mortalidad de ratas al destete al igual que las 




TABLA Nº. 11 
DIFERENCIAS DEL PESO FINAL DE LAS RATAS QUE SE LES 
ADMINISTRO EL EXTRACTO DE HOJA DE Rubus idaeus Y LAS QUE 
NO SE LES ADMINISTRO 
Estadísticos Agua 
destilada 












































































Fuente: Ficha de observación propia  
La Tabla Nº. 11 según la prueba de t student (t=4.78) nos muestra que el 
peso final de las ratas que consumieron agua destilada y las que 
consumieron 250 y 500 mg/kg de extracto presento diferencia estadística 
significativa (P<0.05). 
Con respecto al peso inicial, el promedio de los grupos que recibieron el 
extracto a dosis de 50, 250 y 500 mg/kg el promedio de peso fue de 
233.00gr, 218.60gr y 190.20gr. En un segundo control de peso (peso final), 
el promedio del grupo de 50, 250 y 500 mg/kg fue de 236.00gr, 221.40gr y 
201.40gr respectivamente. En comparación con el grupo control que tuvo 






El presente trabajo demostró el efecto del extracto de la hoja de Rubus 
idaeus (frambuesa) sobre la fertilidad y peso en ratas albinas (Rattus 
Norvegicus) tipo Wistar. La hipótesis planteada señala que dicho extracto 
tiene efecto sobre la fertilidad y sobre el peso demostrando un incremento 
de éste.  
Cabe recalcar que la planta Rubus idaeus, no ha sido estudiada en el 
ámbito de la fertilidad, según el análisis fitoquímico realizado, se determinó 
presencia de: flavonoides, taninos, saponinas terpenoidales, cumarinas y 
terpenos; y, negativo a alcaloides. Que en el análisis fitoquímico realizado 
en estudios similares de otras plantas, estos metabolitos estuvieron 
presentes en mayor cantidad, demostrándose efectos sobre la fertilidad en 
ratas. 
A través de los instrumentos utilizados, realizamos una óptima recolección 
de datos antes, durante y después de la ejecución experimental de cada 
grupo formados al azar, para posteriormente realizar el análisis estadístico. 
El efecto de las hojas del Rubus idaeus (frambuesa) en una dosis de 500 
mg/kg produjo que un 20% de ratas hembras se preñaran; mientras que a 
una dosis de 250mg/kg y 50 mg/kg se produjo un 40y 80% de preñez. 
Siendo estos datos estadísticamente significativos.  
El efecto de las hojas del Rubus idaeus (frambuesa) sobre el peso de las 
ratas, en una dosis de 500 y 250 mg/kg produjo un incremento de peso 
significativo, en comparación con las que recibieron una dosis de 50 mg/kg 
de extracto y 50 ml/kg de agua destilada, en el cual mantuvieron su peso 
inicial, o no presentaron incremento de peso significativo. 
Lo que significa que, a mayor concentración del extracto de hojas de 
frambuesa, el peso se ve incrementado. En comparación con el grupo 
control el cual mantuvo su peso. 
Sin embargo, HANCCO ZAPANA, en el estudio del efecto de la Manayupa 
sobre el peso en ratas, los resultados arrojaron una disminución 
significativa del peso en el grupo experimental que recibió el extracto a una 
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dosis de 600 mg/kg, a diferencia del grupo control que recibió agua 
destilada mantuvieron su peso inicial. Lo que significa, que nuestros 
resultados difieren de este.  
Por otro lado, a diferencia de los estudios citados de ARROYO, CUZCANO 
y HANCCO, se vio por conveniente agregar el estudio de las características 
reproductivas en animales de experimentación, según los parámetros 
dados en la literatura como son: el tamaño de la camada al nacimiento y 
destete; la tasa de mortalidad al nacimiento y destete. Ya que al evaluar 
dichos parámetros se está logrando profundizar el estudio sobre la fertilidad 
en ratas, además de evaluar algún otro efecto que pueda producir las hojas 
de Rubus idaeus (frambuesa) en las ratas hembras y sus crías. 
Con respecto a la tasa de mortalidad de crías al nacimiento y al destete, en 
los diferentes grupos, no presentaron significancia estadística (p>0.05), lo 
que significa que la administración del extracto de la hoja de Rubus idaeus 
(frambuesa) no produce efectos adversos sobre las crías al nacimiento y 
destete; como malformaciones morfológicas fetales. 
MAURYA en el año 2004 hizo un metanálisis en donde verificó que un gran 
número de plantas tradicionales se utilizan para el control de la natalidad 
en los diferentes países. Se discute la situación de las validaciones 
científicas de su potencial anti-fertilidad y la identificación de principios 
activos durante los últimos 28 años. El estudio de la literatura mostró que 
aproximadamente 318 plantas diferentes están en uso tradicional / 
folclórico en todo el mundo, de las cuales 227 son plantas de origen indio, 
hasta ahora, 74 plantas han sido seleccionados por su potencial anti-
fertilidad, 48 de ellos se han encontrado ser eficaces.42 
RAJ y col. dieron a conocer que un número considerable de plantas 
provenientes de la India en estado experimental se ha probado su actividad 
anti fertilidad. 43 
CUZCANO. Realizo un estudio donde se administró extracto etanólico vía 
oral de la semilla Persea americana en ratas, la cual tuvo efecto 
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anticonceptivo, ratas expuestas al 100 % del extracto etanólico, el 80% no 
se preñaron, mientras que en las que recibieron al 50 % no se preñaron el 
60%, las que recibieron al 25 % el 40 % no se preñaron, y las ratas que 
recibieron agua destilada el 20 % no se preñaron, siendo éstas diferencias 
significativas. Las saponinas, alcaloides, flavonoides, taninos, fueron los 
principales metabolitos encontrados en el extracto etanólico de Persea 
americana.  
HANCCO y GONZALES. Realizaron un estudio donde se aplicó la 
administración del extracto etanólico de desmodium molliculum vía oral en 
ratas encontrándose un efecto anticonceptivo en un 100%, al aplicarlo a 
una dosis de 600mg/kg de peso, mientras que en las que recibieron 200 
mg/kg de peso y hormona combinada no se preñaron en el 66.7% y las 
ratas que recibieron agua destilada el 33.3 % no se preñaron. Los 
flavonoides, taninos, esteroides y triterpenoides fueron los principales 
metabolitos encontrados en el extracto etanólico de desmodium molliculum. 
Las ratas que recibieron Desmodium molliculum a 600 mg/kg bajaron 
significativamente de peso siendo la media de 31.67g la reducción de peso, 
mientras que el grupo que recibió agua destilada mantuvo su peso inicial 
siendo éstas diferencias significativas. 
Para nuestro estudio es relevante mencionar la presencia de dichos 
metabolitos, ya que en su mayoría estuvieron presentes en el análisis 
fitoquímico de nuestra planta, lo que significaría que la presencia de estos 






Primera: De acuerdo a nuestros resultados, la presencia de preñez en 
ratas a las que se les administró el extracto de hoja de Rubbus Idaeus 
(frambuesa), muestran una diferencia estadística significativa, 
demostrando un efecto sobre la fertilidad. Así tenemos que, el grupo que 
recibieron 50, 250 y 500 mg/kg del extracto, el 80, 40 y 20% se preñaron, a 
diferencia del grupo control que recibió agua destilada a dosis de 50 ml/kg 
se evidencio preñez en su totalidad.   
Con respecto al tamaño de la camada al nacimiento, los grupos 
experimentales que recibieron el extracto a 50, 250 y 500 mg/kg 
presentaron: 10.25, 8.50, 7.00 crías respectivamente; a diferencia del grupo 
control con agua destilada que obtuvieron 10.00 crías.  
Así mismo, el tamaño de la camada al destete, presentan también 
diferencia estadística significativa, ya que el promedio de crías al destete 
del grupo de 50mg/kg fue de 9.25, el promedio del grupo de 250mg/kg fue 
de 7.50 y el promedio del grupo de 500mg/kg fue de 6.00 crías. A diferencia 
del grupo control con agua destilada que obtuvo un promedio de 9.40. 
Con respecto al efecto del extracto de hojas de Rubbus Idaeus (frambuesa) 
sobre la tasa de mortalidad al nacimiento y al destete no presenta diferencia 
estadística significativa. 
Segunda: Con respecto al peso inicial, el promedio del grupo I que recibió 
50 mg/kg del extracto fue de 233.00gr, el promedio del grupo II con dosis 
de 250mg/kg fue de 218.60gr y el promedio del grupo III que recibieron 
500mg/kg de extracto fue de 190.20gr. En un segundo control de peso 
(peso final), el promedio del grupo de 50, 250 y 500 mg/kg fue de 236.00gr, 
221.40gr y 201.40gr respectivamente, lo que significa que existe diferencia 
estadística significativa (P<0.05) en el efecto del extracto de hoja de 
Rubbus Idaeus sobre el peso final de las ratas; ya que, a mayor dosis de 
administración, el peso se incrementa significativamente; a diferencia del 
grupo control con agua destilada; que mantiene su peso inicial.  
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Tercera: La administración del extracto etanólico de las hojas de Rubbus 
Idaeus tuvo diferencia estadística significativa, demostrando un efecto 
sobre la fertilidad. Los eventos de preñez disminuyeron significativamente 
a mayor dosis de administración. Con respecto al tamaño de la camada al 
nacimiento y destete, el número de crías disminuyo significativamente a 
mayor dosis. Sin embargo, la tasa de mortalidad de crías al nacimiento y al 
destete, no presentaron diferencia estadística significativa, por lo que 
deducimos que el extracto de hojas de Rubus Idaeus no produce efectos 
nocivos en las crías. 
Cuarta: En tanto el efecto del extracto sobre el peso en ratas, se determinó 
que, a mayor dosis de administración el peso incrementa, a diferencia del 








Primera: Una vez concluida la tesis, se considera interesante investigar 
sobre otros aspectos relacionados con los mecanismos de acción de los 
metabolitos presentes en el Rubbus Idaeus sobre la fertilidad. 
Segunda: Profundizar el estudio con respecto al primer punto, 
considerando implementar un dosaje de hormonas, con el fin de establecer 
cambios a nivel hormonal. 
Tercera: Trabajar en el bioterio de la Universidad Católica de Santa María, 
implica trabajar en un espacio reducido, para el tamaño de muestra que se 
utilizó. Se sugiere realizar una evaluación individual con respecto al peso y 
alimentación de cada rata, en un ambiente más amplio. 
Cuarta: Impulsar e incentivar la investigación desde las aulas universitarias 
y que éste sea un aporte tanto para la ciencia como para la sociedad. 
Quinta: Realizar ensayos clínicos en seres humanos, promoviendo el uso 
o la creación de métodos anticonceptivos con principios activos naturales, 
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1 0 0 0 0 0 199 199 
1 1 7 6 1 0 180 190 
1 0 0 0 0 0 193 191 
1 0 0 0 0 0 175 197 




2 1 7 7 0 0 215 239 
2 0 0 0 0 0 218 218 
2 0 0 0 0 0 222 221 
2 1 10 8 1 1 215 219 




3 1 11 9 1 1 224 227 
3 1 11 11 0 0 235 226 
3 1 9 9 0 0 243 253 
3 0 0 0 0 0 232 248 




4 1 11 11 0 0 244 253 
4 1 10 10 0 0 254 248 
4 1 10 8 2 0 243 240 
4 1 9 9 0 0 252 245 
4 1 10 9 1 0 254 260 





tasa de mortalidad: Nº de crías muertas 
 
tamaño de la camada: Nº de crías 
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ANEXO N° 2: FICHA DE OBSERVACIÓN ESTRUCTURADA, MATRIZ 
DE REGISTRO O CONTROL. Nº1 













199 204  
Dorso 
180 194  
Cola 
193 196  
Pata ant. derecha 
175 201  
Pata post. derecha 












Pata ant. Izq. 215 242  
Pata post. Izq. 218 224  
Patas del lado 
derecho 
222 231  
Patas del lado izq. 215 226  
Patas ant. 223 218  





1º y 2º peso 
Dieta 
estándar + 
50 mg/kg del 
extracto 
Patas posteriores 224 233  
Patas cruzadas 235 229  
Cuatro patas 243 263  
Cabeza, dorso 232 249  







1º y 2º peso 
Dieta 
estándar + 





244 253  
Cabeza, pata ant. 
Derecha 
254 255  
Cabeza, pata post. 
Derecha 
243 246  
Cabeza, pata ant. 
Izq. 
252 246  
Cabeza, pata post. 
Izq. 




ANEXO N° 3: FICHA DE OBSERVACIÓN ESTRUCTURADA, MATRIZ 
DE REGISTRO O CONTROL. 




N° de crías 
al 
nacimiento 
N° de crías al 
destete 




Cabeza      
Dorso      
Cola      
Pata ant. 
derecha 
     
Pata post. 
derecha 




N° de crías 
al 
nacimiento 
N° de crías al 
destete 






     
Pata post. 
Izq. 
     
Patas del 
lado derecho 
     
Patas del 
lado izq. 
     




N° de crías 
al 
nacimiento 
N° de crías al 
destete 






     
Patas 
cruzadas 
     
Cuatro patas      
Cabeza, 
dorso 
     




N° de crías 
al 
nacimiento 
N° de crías al 
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ANEXO N° 5: MATERIALES 
MATERIALES 








































11. Tinta violeta 
 
 
12. Probeta  
 
 






15. Vaso precipitado 
 
 
16. Fiolas (10ml) 
 
 
17. Frascos de vidrio  
 
 





ANEXO N° 6: MÉTODOS Y TÉCNICAS 
- Hoja de frambuesa 
Las hojas de frambuesa se obtuvieron de los arbustos de un vivero 
ubicado en Distrito de Moquegua, Provincia Mariscal Nieto, Departamento 
de Moquegua. 
 
-Rattus Norvegicus Wistar 
Se solicitaron 20 ratas hembras para la experimentación que presenten 
una edad entre 90 a 150 días. Además de pesar entre 170 y 260 gramos. 
Esta población fue alimentada con una dieta controlada, de martes a 
jueves 30 gr, el día lunes y viernes se dejaba 60 gr. 
          
Las ratas luego de ser pesadas e identificadas, se separaron en 4 grupos 
de 5 ratas cada una, iniciándose la administración del extracto por 21 días, 
sometiéndolas a apareamiento los 4 últimos días en los cuales todavía se 
administraba el extracto a las ratas. Hacia el día 18 de la administración 
del extracto, a cada jaula conformada por 5 ratas hembra se colocaron a 
3 ratas macho, para el apareamiento. 
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Las ratas hembras preñadas, se separaron en jaulas acondicionadas 
cuando tenían entre 16 a 19 días aproximados de preñez, con el objetivo 
de proteger a sus crías. 
PROCEDIMIENTO DEL PREPARADO DEL EXTRACTO 
PREPARACION DE LA PLANTA PARA SU RESPECTIVO ANALISIS 
A. RECOLECCION:  
La hoja de frambuesa (Rubbus Idaeus) fue recolectada de los arbustos 
de un vivero ubicado en Distrito de Moquegua, Provincia Mariscal Nieto, 
Departamento de Moquegua. 
 
B. SELECCIÓN:  
Una vez que fueron recolectadas las hojas de frambuesa (Rubbus 
Idaeus), se realizó la limpieza y secado natural de las hojas, 
posteriormente, realizamos el triturado sin llegar a polvillo (partículas 
de hasta 3 milímetros aproximadamente). 
Por último, se procedió a pesar el triturado, donde se obtuvo un peso 
de 120g, para cada percolación. 
METODO PARA OBTENCION DEL EXTRACTO 
A. PERCOLACIÓN:  
La percolación reside principalmente en hacer atravesar solvente a 
través de la planta, hasta lograr su extracción, esta se realiza en 
aparatos denominados percoladores, de forma cilíndrica o cónica, 
provista de una llave o grifo en la parte inferior para poder moderar 
el flujo del solvente. Este proceso de percolación comprende una 
etapa previa de humedecimiento de las hojas, fuera del equipo de 
percolador. Este procedimiento tiene como fin incrementar el 
contacto, propinando el paso del solvente y no permitiendo la 
formación de falsas vías, que afectarían la eficiencia del proceso. El 
humedecimiento de la planta como ya se explicó antes debe ser 
fuera del cuerpo del percolador, ya que la droga puede hincharse 
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cuando el solvente es acuoso y comprimirse contra las paredes del 
percolador, interfiriendo en el paso del solvente. Realizar la 
percolación simple presenta como principal desventaja el alto 
consumo del solvente. 
Es decisivo el periodo de tiempo en el que la droga entra en contacto 
con el líquido el extracto y la relación que existe entre la droga y el 
líquido extractivo (cantidad de disolvente). Regulando la velocidad 
de goteo se compensan las diferencias debidas a las formas de los 
percoladores. 
Después de llenar el equipo de percolador con las hojas ya 
humedecidas se procede a abrir la llave del recipiente que contiene 
el líquido extractivo, posteriormente a cerrar la llave de salida del 
percolador, hasta que el líquido extractivo llegue a un centímetro por 
encima del borde superior de la droga, de forma que la unidad de 
tiempo se iguale a los goteos de ingreso y de salida. 
Procedimiento de la percolación:  
Primeramente se instaló el percolador de esta manera: Se cortó la 
base de una botella de plástico de 3 litros aproximadamente, de 
cuerpo liso, se instaló un equipo de venoclisis teniendo como función 
el control del goteo a la cual se le coloco una torunda pequeña de 
algodón en el pico de la botella de plástico con el objetivo de obtener 
una solución sin residuos, segundo se procedió a humedecer las 
hojas con el solvente (Alcohol 96o) en un beaker aparte, se colocaron 
120g de las hojas de frambuesa con una ligera presión en el 
percolador, después de coloco papel filtro encima de la muestra con 
canicas, que ejercían un ligero peso, en la parte superior se colocó 
una cantidad de solvente hasta un centímetro por encima de las 
hojas y se dejó macerar por 24 horas, pasado este tiempo se 
procedió a abrir la llave inferior y se continuo con el goteo a 1 gota 
por segundo, proporcionando contantemente disolvente. Al final se 
obtuvo 600ml del percolado de color verde oscuro, el cual fue 
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envasado en una botella de vidrio oscura, conservándose en un 
lugar fresco y seco fuera de la luz del sol. Luego se pasó a concentrar 
la muestra percolada en un equipo denominado rota vapor hasta 
conseguir una concentración de principio activo similar a la 
concentración del principio activo de la droga original, obteniéndose 

















B. EVAPORACION: Se procedió a concentrar el extracto etanólico de 
la muestra obtenida por el proceso de percolación, en el equipo de 
rotavapor, eliminando toda la cantidad posible de solvente utilizado 
en la extracción, es importante indicar que el rendimiento en el 
rotavapor es bajo en comparación con otros métodos, por lo mismo 
procedimos a colocar la muestra a un proceso de baño maría en la 
plancha térmica (Thermo scientific) hasta conseguir la sequedad del 
extracto, obteniendo finalmente un producto de consistencia espesa 
para poder darle una forma farmacéutica y de esta forma volver más 
factible su administración.  
      




C. ADMINISTRACION: Se administró el extracto de las hojas de 
frambuesa (Rubbus Idaeus), placebo y fármaco sin haber observado 
el ciclo reproductivo en el cual estaban las ratas; la dosificación se 
administró de lunes a viernes una vez al día, por vía oral; los lunes y 
los viernes se administraba una doble dosis por el día sábado y el 
día domingo que no se realizaba la administración del extracto, ya 
que el personal que labora en el bioterio solo trabaja de lunes a 
viernes.   
Se utilizó una jeringa de tuberculina para cada grupo y una cánula 
pequeña la cual ingresaba al hocico de la rata hasta la garganta para 
poder asegurar que la dosis se administre completamente y que 
cada una de las ratas tenga la administración exacta del extracto de 





























Figura Nro. 1: Obtención de la 
muestra 
Figura Nro. 2: Peso de la 
muestra  
Figura No.3: Maceración con alcohol  
de 96o 


























Figura Nro. 5 Evaporación en balón 
grande 
Figura Nro.6 Evaporación en balón 
pequeño 




























   Figura Nro. 9 Peso del extracto Figura Nro. 8 Obtención de la 
muestra en seco 

























Figura Nro. 11 TWEEN 80 Figura Nro. 12 Agua destilada  
Figura Nro.13 Listo para administración 










































































ANEXO N° 11. CONSTANCIA DE IDENTIFICACION Y CLASIFICACION 





ANEXO N° 12. CRONOGRAMA DE TRABAJO 
 
 
Fecha de inicio: Octubre 2017  
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